Assess the reporting quality of RCTs of dopamine agonists in RLS by Μωυσίδου, Χριστίνα
  ΠΡΟΓΡΑΜΜΑ ΜΕΤΑΠΤΥΧΙΑΚΩΝ ΣΠΟΥΔΩΝ 
«Μεθοδολογία Βιοϊατρικής Έρευνας, Βιοστατιστική και Κλινική 
Βιοπληροφορική» 
 
 
 
ΔΙΑΤΡΙΒΗ ΓΙΑ ΜΑΣΤΕΡ 
Αξιολόγηση της ποιότητας υποβολής RCTs εκθέσεων των αγωνιστών 
ντοπαμίνης σε RLS ασθενείς 
 
Assess the reporting quality of RCTs of dopamine agonists in RLS 
 
 
ΜΩΥΣΙΔΟΥ ΧΡΙΣΤΙΝΑ 
 
 
 
 
 
 
ΛΑΡΙΣΑ, ΣΕΠΤΕΜΒΡΙΟΣ 2015 
 
Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
08/01/2018 14:22:34 EET - 137.108.70.6
 
2 
 
ΤΡΙΜΕΛΗ ΣΥΝΤΟΝΙΣΤΙΚΗ ΕΠΙΤΡΟΠΗ 
ΕΠΙΒΛΕΠΩΝ ΚΑΘΗΓΗΤΗΣ 
Γεώργιος Χατζηγεωργίου 
Καθηγητής Νευρολογίας 
Διευθυντής Νευρολογικής Κλινικής 
Τμήμα Ιατρικής, Πανεπιστήμιο Θεσσαλίας 
 
ΜΕΛΗ ΕΠΙΤΡΟΠΗΣ 
Ηλίας Ζιντζαράς 
Καθηγητής Βιομετρίας-Βιομαθηματικών 
Διευθυντής Εργαστηρίου Βιομαθηματικών 
Τμήμα Ιατρικής, Πανεπιστήμιο Θεσσαλίας 
Institute for Clinical Research and Health Policy Studies 
Tufts University School of Medicine, Boston, MA, USA 
 
Ιωάννης Στεφανίδης 
Καθηγητής Παθολογίας-Νεφρολογίας 
Διευθυντής Νεφρολογικής Κλινικής 
Τμήμα Ιατρικής, Πανεπιστήμιο Θεσσαλίας 
Πρόεδρος του Τμήματος Ιατρικής 
 
 
 
 
 
 
 
Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
08/01/2018 14:22:34 EET - 137.108.70.6
 
3 
 
ΕΥΧΑΡΙΣΤΙΕΣ 
 
Αρχικά θα ήθελα να ευχαριστήσω τον επιβλέποντα της διπλωματικής μου, 
Καθηγητής Νευρολογίας-Διευθυντής Νευρολογικής Κλινικής κ. Γεώργιος 
Χατζηγεωργίου για την καθοδήγησή του κατά τη διάρκεια της δουλειάς μου. 
Ευχαριστώ τα υπόλοιπα δύο μέλη της συντονιστικής μου επιτροπής τον κ. Ηλία 
Ζιντζαρά και τον κ. Ιωάννη Στεφανίδη για την προσεκτική ανάγνωση της εργασίας 
μου. Επίσης, ευχαριστώ τον Αναστάσιο Γιαννόπουλο για την υποστήριξη, την 
υπομονή και την κατανόηση που έδειξε καθ’όλη τη διάρκεια εκπόνησης της 
διπλωματικής μου εργασίας, όπως επίσης και την Κατερίνα Μωυσίδου για τις 
πολύτιμες συμβουλές της στο σχεδιασμό της εργασίας μου. Τέλος, φυσικά θέλω να 
ευχαριστήσω εγκάρδια τους γονείς μου Γεράσιμο Μωυσίδη και Μαρία Παυλοπούλου 
για το κουράγιο, τη στήριξη και την αγάπη που μου πρόσφεραν όλα αυτά τα χρόνια. 
Αφιερώνω αυτή την εργασία στον πατέρα μου και στη μητέρα μου. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Μωυσίδου Χριστίνα 
 
 
 
Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
08/01/2018 14:22:34 EET - 137.108.70.6
 
4 
 
ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΑ 
 
 
 
ΕΥΧΑΡΙΣΤΙΕΣ............................................................................................................3 
ΠΕΡΙΛΗΨΗ.................................................................................................................5 
ΕΙΣΑΓΩΓΗ..................................................................................................................6 
ΜΕΘΟΔΟΙ..................................................................................................................10 
ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ...................................................................................................13 
ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ.................................................................................................. 16 
ΑΝΑΦΟΡΕΣ...............................................................................................................17 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
08/01/2018 14:22:34 EET - 137.108.70.6
 
5 
 
ΠΕΡΙΛΗΨΗ 
Εισαγωγή: Το σύνδρομο ανήσυχων ποδιών (RLS) είναι μια νευρολογική διαταραχή 
που έχει μελετηθεί σε πολλές τυχαιοποιημένες κλινικές δοκιμές (RCTs). Οι γνωστές 
διαφορετικές δράσεις και οι περιοχές που στοχεύουν οι αγωνιστές ντοπαμίνης (DA) 
στη λειτουργία του νωτιαίου μυελού μπορούν να χρησιμοποιηθούν για να εξηγήσουν 
τους μηχανισμούς με τους οποίους δρουν στη θεραπεία του RLS. 
Στόχοι: Ο στόχος αυτής της μελέτης είναι να αξιολογηθεί η ποιότητα των 
δημοσιευμένων RCTs που μελετούν τους αγωνιστές ντοπαμίνης σε ασθενείς με RLS 
με τη χρήση του ερωτηματολογίου από τον αναθεωρημένο πίνακα του CONSORT 
2010. 
Μέθοδοι: Σε μια συστηματική ανασκόπηση στο PubMed βρέθηκαν και 
αξιολογήθηκαν RCTs μελέτες στην αγγλική γλώσσα που είχαν ως αντικείμενο 
μελέτης τους αγωνιστές ντοπαμίνης σε RLS.  
Αποτελέσματα: Από το PubMed  επιλέχθηκαν 8 άρθρα για την αξιολόγηση. Σε 9 από 
τα στοιχεία που υπάρχουν στα μεθοδολογικά ζητήματα το ποσοστό των μελετών που 
απάντησαν σε αυτά τα ερωτήματα ήταν πάνω από το 70%, ενώ μόνο 4 στοιχεία των 
αποτελεσμάτων αναφέρθηκε σε αυτό το ποσοστό. 
Συμπεράσματα: Η ποιότητα υποβολής εκθέσεων των τυχαιοποιημένων κλινικών 
μελετών που αναφέρονται στους αγωνιστές ντοπαμίνης σε RLS είναι μέτρια. 
Απαιτείται η περαιτέρω βελτίωση της υποβολής της έκθεσης για να αξιολογήσει την 
ισχύ της κλινικής έρευνας. 
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ 
Η ντοπαμίνη είναι μια οργανική ουσία που χρησιμοποιείται από τα νευρικά κύτταρα 
για να επικοινωνούν μεταξύ τους. Στον εγκέφαλο δρα ως νευροδιαβιβαστής και στις 
έγκυες γυναίκες δρα ως ορμόνη μειώνοντας την προλακτίνη. Η ντοπαμίνη δρα πάνω 
σε υποδοχείς που βρίσκονται στα κύτταρα του ανοσοποιητικού συστήματος και όλοι 
οι υπότυποι των υποδοχέων ντοπαμίνης βρίσκονται στα λεμφοκύτταρα (S. Malliou 
Kriara 2014). Αρκετές ασθένειες έχουν βρεθεί ότι σχετίζονται με βλάβες στο 
σύστημα της ντοπαμίνης.  
H ανεπάρκεια της ντοπαμίνης προκαλείται είτε από πειραματικές διαδικασίες είτε 
επέρχεται φυσικά (όπως στη νόσο του Parkinson), συνδέεται με μειωμένη κίνηση, με 
κούραση, με επιβράδυνση ή θόλωση των νοητικών λειτουργιών, ακεφιά, απώλεια 
πρωτοβουλίας ή κινητοποίησης και επιθετική συμπεριφορά σε καταστάσεις 
ανταγωνισμού. Η ανεπάρκεια ντοπαμίνης αρχικά περιγράφηκε το 1960 και αποτέλεσε 
βασικό γεγονός, το οποίο οδήγησε στην εποχή της θεραπείας με levodopa. Το 
levodopa δοκιμάστηκε αρχικά σε ασθενείς με PD κατά τη διάρκεια της δεκαετίας του 
1960, όμως τα αποτελέσματα ήταν αμφιλεγόμενα (Tolosa et al., 1998). Μετά από 
αρκετές μελέτες, τη δεκαετία του 1970 ένας αγωνιστής ντοπαμίνης -η απομορφίνη- 
χρησιμοποιήθηκε ως μέσο για να ξεπεραστούν οι παρενέργειες και η απώλεια της 
αποτελεσματικότητας του levodopa. Εντούτοις, οι παρενέργειες και η δυσκολία της 
χορήγησης περιόρισαν τη χρήση της. Οι αγωνιστές ντοπαμίνης (DA) άρχισαν να 
βρίσκουν μια θέση στην αντιμετώπιση του PD μετά την ανακάλυψη των οφελών της 
βρωμοκριπτίνης PD το 1974. Από τότε έχουν δοκιμαστεί νέες προσεγγίσεις όπως η 
μονοθεραπεία και η πρόωρη θεραπεία αγωνιστών ντοπαμίνης σε σχέση με το 
levodopa. Η ανακάλυψη των νέων υποδοχέων των αγωνιστών ντοπαμίνης έχει 
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οδηγήσει στο χαρακτηρισμό υποκατηγοριών των αγωνιστών ντοπαμίνης που 
στοχεύουν στην ενεργοποίηση των συγκεκριμένων υποδοχέων (Tolosa et al., 1998). 
Μερικά ιατρικά φάρμακα ενεργούν ως αγωνιστές ντοπαμίνης και μπορούν να 
αντιμετωπίσουν τα χαμηλά επίπεδά της (hypodopaminergic) καθώς χρησιμοποιούνται 
χαρακτηριστικά για τη θεραπεία του  PD, τη διάσπαση προσοχής, της διαταραχής 
υπερδραστηριότητας, ορισμένων όγκων των βλεννογόνων (prolactinoma) και φυσικά 
μπορούν να είναι χρήσιμοι για το σύνδρομο ανήσυχων ποδιών (RLS). 
 
Το σύνδρομο ανήσυχων ποδιών (RLS) είναι μια κοινή αισθητικοκινητική διαταραχή 
που χαρακτηρίζεται από τις ανώμαλες αισθήσεις που εμφανίζονται αρχικά σε στάση 
ή κατά τη διάρκεια του ύπνου, οι οποίες ανακουφίζονται από τη μετακίνηση του 
επηρεασθέντος άκρου. Η παθοφυσιολογία του RLS παραμένει ασαφής αν και έχουν 
προταθεί οι ρόλοι για τη δυσλειτουργία ντοπαμίνης και την ανεπάρκεια σιδήρου στον 
εγκέφαλο (Thorpe et al., 2011). Τα συμπτώματα περιλαμβάνουν δυσάρεστες 
αισθήσεις στα άκρα, ιδιαίτερα στις κνήμες. Μπορούν να παρουσιαστούν και στα δύο 
πόδια, ενώ ορισμένες φορές προσβάλλουν και τα χέρια. Τα άτομα που έχουν το 
σύνδρομο συνήθως αναφέρουν συμπτώματα που περιγράφονται σαν ανατριχίλα, 
μυρμήγκιασμα, κάψιμο, πόνος, τράβηγμα ή ακόμη σαν κάτι που έρπει κάτω από το 
δέρμα. Τα συμπτώματα επιδεινώνονται όταν ο ασθενής αναπαύεται, ενώ 
βελτιώνονται με την κίνηση. Επειδή τα συμπτώματα εντείνονται συνήθως το βράδυ 
και κατά τη διάρκεια της νύχτας, οι ασθενείς αυτοί συχνά παρουσιάζουν και κακή 
ποιότητα ύπνου και ως επακόλουθο πολύ συχνά παρουσιάζουν ημερήσια υπνηλία. 
Σχετικά με το σύνδρομο σημειώνεται ότι δεν υπάρχει θεραπεία. Η αγωγή που δίνεται 
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μέχρι τώρα, με ντοπαμινεργικούς αγωνιστές, ανακουφίζει από τα συμπτώματα, αλλά 
δεν επιφέρει ολική ίαση (D. Sakkas 2014). 
 
Οι τυχαιοποιημένες κλινικές δοκιμές (RCT) αντιπροσωπεύουν έναν τύπο 
επιστημονικού πειράματος που χρησιμοποιείται συνηθέστερα για την καθιέρωση της 
αποτελεσματικότητας και της θεραπείας για τους RLS ασθενείς. Σε αυτές τις μελέτες 
οι ασθενείς εντάσσονται σε ομάδες με χρήση κάποιων συστημάτων τυχαιοποίησης. 
Επιπλέον, στις τυχαιοποιημένες κλινικές δοκιμές χρησιμοποιείτε διπλή τυφλή τεχνική 
για να ελαχιστοποιηθεί το σφάλμα. Αυτό σημαίνει ότι οι ασθενείς δεν γνωρίζουν αν 
λαμβάνουν τη θεραπεία ή κάποιο εικονικό φάρμακο καθώς επίσης και οι ερευνητές 
δεν γνωρίζουν σε ποια ομάδα της μελέτης τους χορηγήθηκε η θεραπεία. Επομένως, 
είναι σημαντικό για την υγειονομική περίθαλψη οι προμηθευτές να γνωρίζουν τους 
περιορισμούς και την ισχύ των RCTs όπου και βασίζουν τις αποφάσεις τους. 
 
Η δήλωση CONSORT  είναι μια προσέγγιση για να αξιολογηθεί η ποιότητα των 
τυχαιοποιημένων κλινικών δοκιμών. Χωρίς διαφανή καταγραφή, οι αναγνώστες δεν 
μπορούν να κρίνουν την αξιοπιστία και την εγκυρότητα των ευρημάτων τους ούτε να 
εξάγουν τις πληροφορίες για συστηματικές ανασκοπήσεις. Πρόσφατες μεθοδολογικές 
αναλύσεις δείχνουν ότι η ανεπαρκής καταγραφή και ο μη επαρκής σχεδιασμός 
συνδέονται με τις εσφαλμένες εκτιμήσεις των θεραπευτικών αποτελεσμάτων. Τέτοια 
συστηματικά σφάλματα βλάπτουν σοβαρά τις RCTs μελέτες. Η δήλωση CONSORT  
διευκολύνει την κριτική αξιολόγηση και την ερμηνεία των RCTs μελετών (Moher et 
al., 2012). 
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Συνεπώς, σκοπός αυτής της μελέτης είναι να αξιολογηθεί η ποιότητα των 
τυχαιοποιημένων κλινικών μελετών των αγωνιστών ντοπαμίνης (DA) στη θεραπεία 
του συνδρόμου ανήσυχων ποδιών (RLS) χρησιμοποιώντας το ερωτηματολόγιο των 
25 ερωτήσεων-37 στοιχείων της δήλωσης CONSORT 2010. 
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ΜΕΘΟΔΟΙ 
Με βάση μια συστηματική ανασκόπηση στο PubMed για τις έρευνες που 
αναφέρονται σε τυχαιοποιημένες κλινικές μελέτες, οι οποίες απευθύνονται στους 
αγωνιστές ντοπαμίνης σε ασθενείς που έχουν το σύνδρομο ανήσυχων ποδιών (RLS), 
βρέθηκαν δημοσιευμένες μελέτες από τις αρχές της δεκαετίας του 2000 και μετά. Ως 
φίλτρα χρησιμοποιήθηκαν “τυχαιοποιημένες κλινικές δοκιμές”, “άνθρωποι”, 
“αγγλική γλώσσα” και η αναζήτηση έγινε με τους όρους  “αγωνιστές ντοπαμίνης” και 
“σύνδρομο ανήσυχων ποδιών ή RLS”. Οι μελέτες ήταν επιλέξιμες εάν είχαν διοριστεί 
τυχαία οι συμμετέχοντες για τις θεραπείες. Τέλος, στις δοκιμές αυτές υπήρχε μονή ή 
διπλή τυφλοποίηση. 
Πραγματοποιήθηκε μελέτη των άρθρων και καταγραφή των στοιχείων του 
ερωτηματολογίου των 25 ερωτήσεων (37 στοιχείων συνολικά) που περιλαμβάνονται 
στον αναθεωρημένο πίνακα του CONSORT 2010. Ο πίνακας 1 παρουσιάζει τα 
ποσοστά των μελετών που πληρούν τις προϋποθέσεις CONSORT 2010. Οι 
εναλλακτικές και οι ασαφείς απαντήσεις σε κάθε ερώτηση κωδικοποιήθηκαν σαν 
αρνητικές απαντήσεις.  
 
Πίνακας 1. Κατάλογος στοιχείων που περιλήφθηκαν στην αναφορά μιας τυχαιοποιημένης δοκιμής, 
σύμφωνα με τη δήλωση CONSORT 2010. 
Στοιχεία                                                             Περιγραφή                                   Ποσοστά των μελετών 
Τίτλος και περίληψη 
                                1α Αναγνώριση της δοκιμής ως τυχαιοποιημένη στον τίτλο                     62.5%(5/8) 
                                1β Δομημένη σύνοψη του σχεδιασμού, των μεθόδων,                              87.5%(7/8) 
                                    των αποτελεσμάτων και των συμπερασμάτων της δοκιμής  
Εισαγωγή 
Υπόβαθρο και στόχοι 
                               2α Επιστημονικό υπόβαθρο και η εξήγηση της λογικής                            50%(4/8) 
                               2β Ειδικοί στόχοι ή υποθέσεις                                                                    62.5%(5/8)  
Μέθοδοι 
Σχεδιασμός δοκιμής  
                              3α Περιγραφή του σχεδιασμού της δοκιμής (όπως παράλληλος,               100%(8/8) 
                                  παραγοντικός), περιλαμβανομένης της αναλογίας διανομής 
                              3β Σημαντικές αλλαγές στις μεθόδους ύστερα από την έναρξη                  50%(4/8) 
                                  της δοκιμής (όπως στα κριτήρια καταλληλότητας), με αιτιολόγηση 
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Συμμετέχοντες  
                              4α Κριτήρια καταλληλότητας για τους συμμετέχοντες                               100%(8/8) 
                              4β Συνθήκες και τόποι στους οποίους συλλέχθηκαν τα δεδομένα              62.5%(5/8)      
Παρεμβάσεις  
                             5 Οι παρεμβάσεις της κάθε ομάδας με αρκετή λεπτομέρεια, έτσι               87.5%(7/8)      
                               ώστε να είναι εφικτή η επανάληψη, περιλαμβανομένου του πώς  
                               και πότε πραγματικά χορηγήθηκαν 
Εκβάσεις  
                            6α Ολοκληρωμένος προσδιορισμός των προκαθορισμένων κύριων                75%(6/8)      
                                 και δευτερευόντων μέτρων έκβασης, περιλαμβανομένου του πώς και 
                                πότε αξιολογήθηκαν 
                           6β Οποιεσδήποτε αλλαγές στις εκβάσεις της δοκιμής ύστερα από την                       0      
                                έναρξη της δοκιμής, με αιτίες. 
Μέγεθος δείγματος 
                          7α Πώς καθορίστηκε το μέγεθος του δείγματος                                              87.5%(7/8) 
                          7β Όπου είναι εφαρμόσιμο, επεξήγηση των ενδιάμεσων αναλύσεων και 
                             οδηγιών διακοπής                                                                                          50%(4/8) 
Τυχαιοποίηση 
Δημιουργία ακολουθίας  
                        8α Μέθοδος που χρησιμοποιήθηκε για τη δημιουργία της ακολουθίας            37.5%(3/8)                         
                           τυχαίας διανομής 
                        8β Τύπος τυχαιοποίησης˙ λεπτομέρειες τυχόν περιορισμών (όπως χρήση       37.5%(3/8)                         
                            μπλοκ [blocking] και μέγεθος μπλοκ) 
Μηχανισμός απόκρυψης 
διανομής 
                       9 Μηχανισμός που χρησιμοποιήθηκε για την εφαρμογή της ακολουθίας            75%(6/8) 
                        τυχαίας διανομής (όπως διαδοχικά αριθμημένοι περιέκτες), περιγράφοντας 
                        οποιαδήποτε βήματα που τηρήθηκαν για την απόκρυψη της ακολουθίας 
                        έως την εφαρμογή των παρεμβάσεων 
Εφαρμογή  
                    10 Ποιος δημιούργησε την ακολουθία τυχαίας διανομής, ποιος ενέγραψε τους   12.5%(1/8) 
                         συμμετέχοντες και ποιος ταξινόμησε τους συμμετέχοντες στις παρεμβάσεις 
Τυφλοποίηση  
                    11α Αν έγινε, ποιος ήταν τυφλοποιημένος μετά την ταξινόμηση  
                          των παρεμβάσεων (για παράδειγμα, οι συμμετέχοντες,                                  100%(8/8) 
                          οι προμηθευτές φροντίδας, αυτοί που αξιολογούν τις εκβάσεις)  
                          και πώς εφαρμόστηκε 
                    11β Αν κρίνεται σχετικό, περιγραφή της ομοιότητας των παρεμβάσεων                75%(6/8) 
Στατιστικές μέθοδοι  
                    12α Στατιστικές μέθοδοι που εφαρμόστηκαν για τη σύγκριση των ομάδων,        100%(8/8) 
                           για τις κύριες και τις δευτερεύουσες εκβάσεις 
                   12β Μέθοδοι για πρόσθετες αναλύσεις, όπως αναλύσεις υποομάδων και                25%(2/8) 
                         σταθμισμένες αναλύσεις 
Αποτελέσματα 
Ροή συμμετεχόντων 
                     13α Για κάθε ομάδα, ο αριθμός των συμμετεχόντων, που ταξινομήθηκαν             75%(6/8) 
                           τυχαία, που έλαβαν την προορισμένη παρέμβαση και αναλύθηκαν για την 
                           κύρια έκβαση 
                     13β Για κάθε ομάδα, απώλειες και αποκλεισμοί μετά από την τυχαιοποίηση,       75%(6/8) 
                            μαζί με αιτίες 
Στρατολόγηση  
                    14α Ημερομηνίες που καθορίζουν τις περιόδους στρατολόγησης και 
                            παρακολούθησης                                                                                              75%(6/8)  
                    14β Γιατί η δοκιμή τερματίστηκε ή διακόπηκε                                                     12.5%(1/8)      
Βασικά αρχικά δεδομένα 
                   15 Ένας πίνακας στον οποίο να φαίνονται τα βασικά δημογραφικά και κλινικά    75%(6/8) 
                        χαρακτηριστικά για κάθε ομάδα 
Αριθμοί που αναλύθηκαν  
                   16 Για κάθε ομάδα, ο αριθμός των συμμετεχόντων (παρονομαστής) που               50%(4/8) 
                       συμπεριελήφθησαν σε κάθε ανάλυση και κατά πόσο η ανάλυση έλαβε χώρα στις  
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                       αρχικά ταξινομημένες ομάδες. 
Εκβάσεις και εκτίμηση  
                    17α Για κάθε κύρια και δευτερεύουσα έκβαση, αποτελέσματα για κάθε ομάδα, 62.5%(5/8) 
                           καθώς και το εκτιμώμενο μέγεθος επίδρασης και η ακρίβειά του  
                           (όπως τα 95% διαστήματα εμπιστοσύνης) 
                   17β Για διχότομες εκβάσεις, συστήνεται η παρουσίαση τόσο των απόλυτων,         25%(2/8) 
                          όσο και των σχετικών μεγεθών επίδρασης 
Συμπληρωματικές 
αναλύσεις 
                   18 Αποτελέσματα κάθε άλλης ανάλυσης, περιλαμβανομένης της ανάλυσης        37.5%(3/8) 
                        υποομάδων και σταθμισμένης ανάλυσης, διακρίνοντας την προκαθορισμένη  
                        από τη διερευνητική 
Βλαβερές συνέπειες  
                   19 Όλες οι σημαντικές βλαβερές συνέπειες ή οι ακούσιες επιδράσεις σε κάθε        50%(4/8) 
                        ομάδα  
Συζήτηση 
Περιορισμοί  
                   20 Περιορισμοί της δοκιμής, αντιμετωπίζοντας τις πηγές πιθανών σφαλμάτων,  12.5%(1/8) 
                       την ανακρίβεια, και αν είναι σχετικό, την πολλαπλότητα των αναλύσεων 
Γενικευσιμότητα  
                   21 Γενικευσιμότητα (εξωτερική εγκυρότητα, εφαρμοσιμότητα) των ευρημάτων    25%(2/8) 
                       της δοκιμής 
Ερμηνεία  
                   22 Ερμηνεία συνεπής με τα αποτελέσματα, ισορροπώντας τα οφέλη και τις           75%(6/8) 
                        βλαβερές συνέπειες και λαμβάνοντας υπ’ όψη άλλες σχετικές ενδείξεις 
Άλλες πληροφορίες 
Καταχώρηση  
                   23 Αριθμός καταχώρησης και όνομα του μητρώου δοκιμών                                    50%(4/8) 
Πρωτόκολλο  
                   24 Πού μπορεί να είναι προσβάσιμο το συνολικό πρωτόκολλο της δοκιμής,                     0 
                       εάν είναι διαθέσιμο 
Χρηματοδότηση  
                  25 Πηγές χρηματοδότησης και άλλη υποστήριξη (όπως η προμήθεια φαρμάκων), 75%(6/8)  
                      ρόλος των χρηματοδοτών 
 
 
Συνολικό ποσοστό                                                                                            56.28%                                                                                                                                    
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ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 
Με βάση την αρχική αναζήτηση στο PubMed βρέθηκαν 391 μελέτες, 
χρησιμοποιώντας ως λέξεις κλειδιά “dopamine agonists” και “RLS”. Στη συνέχεια 
χρησιμοποιήθηκαν κάποια φίλτρα για να γίνει πιο συγκεκριμένη η έρευνα. 
Χρησιμοποιώντας την αγγλική γλώσσα ως φίλτρο από αυτές τις μελέτες 
αποκλείστηκαν οι 35 και απέμειναν 356 δοκιμές. Ακολούθως, 348 μελέτες 
αποκλείστηκαν για τους εξής λόγους, οι 285 από αυτές δεν ήταν τυχαιοποιημένες 
κλινικές μελέτες και οι 63 δεν ήταν διαθέσιμες σε πλήρες κείμενο. Συνεπώς, 
απέμειναν 8 μελέτες για να αξιολογηθούν με τα κριτήρια του CONSORT 2010. Στην 
εικόνα 1 παρουσιάζεται το διάγραμμα ροής που ακολουθήθηκε στην παρούσα 
εργασία.  
Εικόνα 1. Διάγραμμα ροής συστηματικής ανασκόπησης των μελετών στο PubMed 
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Στον πίνακα 1 παρουσιάζονται χαρακτηριστικά από 8 τυχαιοποιημένες κλινικές 
μελέτες αγωνιστών ντοπαμίνης σε RLS. Οι 6 δοκιμές που μελετήθηκαν ήταν 
δημοσιευμένες τη δεκαετία του 2010 και δύο εξ αυτών δημοσιεύθηκαν το 2008 και το 
2004. 
Όπως, λοιπόν, παρατηρείται στον πίνακα 1, υπάρχουν 2 στοιχεία τα οποία δεν 
βρέθηκαν σε καμία δοκιμή. Αυτά τα στοιχεία αναφέρονται σε αλλαγές των εκβάσεων 
ύστερα από την έναρξη της δοκιμής και στο συνολικό πρωτόκολλο της δοκιμής. 
Σε 7 δοκιμές υπήρχε δομημένη σύνοψη και ο σαφής στόχος της καθεμίας από αυτές, 
οπότε ο αναγνώστης είναι σε θέση να αντιληφθεί τον σκοπό αυτών των δοκιμών. 
Επιπροσθέτως, παρατηρήθηκε ότι τα κριτήρια με βάση τα οποία έγιναν οι δοκιμές 
υπήρχαν στο 100% (8/8) αυτών, αλλά σε ποσοστό 87.5% (7/8) των δοκιμών ήταν 
σαφώς καθορισμένο το μέγεθος του δείγματος. 
Στον τομέα της τυχαιοποίησης βρέθηκαν στοιχεία που μας οδηγούν σε αναμφίβολα 
αποτελέσματα για την ποιότητα των δοκιμών, αφού μόνο στο 37.5% (3/8) αυτών 
υπήρχε η μέθοδος που χρησιμοποιήθηκε καθώς και οι λεπτομέρειες τυχόν 
περιορισμών. 
Στα μέσα περίπου του πίνακα 1, στον τομέα των αποτελεσμάτων και πιο 
συγκεκριμένα στις ημερομηνίες που καθορίζουν τις περιόδους στρατολόγησης 
βρέθηκαν σε ποσοστό 75% (6/8) των δοκιμών. Είναι φρόνιμο τέτοιου είδους 
πληροφορίες να αναφέρονται σε κάθε έρευνα, έτσι ώστε ο κλινικός ιατρός και ο 
εκάστοτε ερευνητής να γνωρίζει ποια χρονολογική στιγμή εφαρμόστηκαν οι  
θεραπείες και εξήχθησαν τα αποτελέσματα αυτών, για να υπάρχουν καλύτερα κλινικά 
αποτελέσματα. 
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Στη συνέχεια, παρατηρούμε ότι τα πιθανά σφάλματα αναφέρονται μόνο στο 12.5% 
(1/8) των δοκιμών, πράγμα το οποίο κάνει τα στοιχεία των ερευνών πιο αναξιόπιστα. 
Επίσης, στο ίδιο ποσοστό κυμαίνεται και η γενικευσιμότητα των ευρημάτων κάθε 
δοκιμής. Αυτό σημαίνει ότι τα αποτελέσματα των υπόλοιπων 7 δοκιμών είναι πολύ 
συγκεκριμένα και δεν μπορούν να εφαρμοστούν σε όλους τους πληθυσμούς. 
Στο τελευταίο κομμάτι των δοκιμών αναφέρθηκε σε ποσοστό 50% (4/8) ο αριθμός 
καταχώρησης και το όνομα του μητρώου των δοκιμών. Γενικά στις έρευνες αυτά τα 
στοιχεία θα πρέπει να αναφέρονται έτσι ώστε οι ουσιώδεις πληροφορίες να είναι 
δημόσια προσβάσιμες. Επιπλέον, στο τέλος κάθε δημοσιευμένης δοκιμής θα πρέπει 
να αναφέρεται η πηγή χρηματοδότησης, γιατί έχει παρατηρηθεί, παλαιότερα σε 
πολλές δοκιμές που χρηματοδοτήθηκαν από φαρμακευτικές βιομηχανίες, προώθηση 
των σκευασμάτων της ίδιας εταιρείας. Στην παρούσα μελέτη η χρηματοδότηση 
αναφέρεται στις 6 από τις 8 δοκιμές. 
Τέλος, το συνολικό ποσοστό από τον πίνακα του CONSORT 2010 ανέρχεται στο 
56.28%. 
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ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 
Η αξιολόγηση των μελετών με βάση το ερωτηματολόγιο του CONSORT 2010 γίνεται 
σύμφωνα με το συνολικό ποσοστό του ερωτηματολογίου. Σύμφωνα με αυτά τα 
ποσοστά κρίνεται κατά πόσο είναι οι μελέτες αξιόπιστες. Αν το συνολικό ποσοστό 
είναι μικρότερο από 40%, τότε η ποιότητα των μελετών είναι αναξιόπιστη. Στην 
περίπτωση που το συνολικό ποσοστό κυμαίνεται μεταξύ του 40% και του 70%, οι 
μελέτες θεωρούνται μέτρια αξιόπιστες. Ενώ, αν στο συνολικό ποσοστό είναι 
μεγαλύτερο του 70%, τότε οι ποιότητα υποβολής των μελετών είναι πλήρως 
αξιόπιστες. 
Σύμφωνα λοιπόν με το συνολικό ποσοστό από τον αναθεωρημένο πίνακα ελέγχου 
του CONSORT, το οποίο κυμαίνεται από 40% μέχρι 70% - και πιο συγκεκριμένα, τα 
στοιχεία του πίνακα εντοπίστηκαν σε ποσοστό 56.28% στις δοκιμές που 
συμπεριλήφθηκαν στην αξιολόγηση – καταλήγουμε στο συμπέρασμα ότι η ποιότητα 
αναφοράς των δημοσιευμένων μελετών είναι μέτρια ικανοποιητική. 
Αυτό σημαίνει ότι θα πρέπει στο μέλλον οι ερευνητές, οι εκδότες των περιοδικών 
καθώς και οι κριτές των περιοδικών να συμβαδίζουν με τον πίνακα ελέγχου του 
CONSORT, ώστε να βελτιωθεί η ποιότητα αναφοράς των τυχαιοποιημένων κλινικών 
δοκιμών, κάτι που είναι πολύ σημαντικό όσον αφορά τις κλινικές αποφάσεις των 
ερευνητών. 
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